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Effects of general anesthetic-related drugs on substance P release 
in rat spinal cord dorsal horn neurons  






























節（DRG）培養細胞を用い，侵害受容器の一つである TRPV1 受容体の作動薬 capsaicin もし
くは高濃度K+ で刺激したときにSP遊離量は有意に増加するが，麻薬性鎮痛薬であるmorphine
はこれらの刺激による SP 遊離のいずれにも影響しないことを確認した．これは DRG 培養細胞
にmorphine による SP遊離抑制機能がないことを示している．そこで，本研究では，全身麻酔
関連薬物が脊髄後角神経での SP遊離にどのような影響を及ぼすか，脊髄後角組織スライス及び
free moving 下 in vivo マイクロダイアリシス法を用いて検討し，全身麻酔関連薬による抗侵害
刺激作用と SP 遊離抑制作用の関係を解明することを目的とした． 
脊髄後角組織スライスを用いた実験では，Wistar 系成熟ラットを用いて L4-L5相当部の脊髄





In vivo マイクロダイアリシス法実験では，ラット脊髄 L4-L5相当部の脊髄後角灰白質 entry 
zone にプローブを埋入してから 24 時間の回復期間を置いた後，ラット足蹠皮下に capsaicin を
注射し，この侵害刺激による行動変化および SP 遊離に及ぼすmorphine，デクスメデトミジン，
propofolおよびイミプラミンの影響を同時に観察，定量した．Capsaicin 刺激による疼痛の評価





1．脊髄スライスに対する capsaicin刺激あるいは高濃度 K+刺激は SP遊離量を有意に増加させ
たが，この増加作用は morphine やデクスメデトミジンにより抑制された．また，propofol
やイミプラミンにより SP 基礎遊離量は濃度依存性に増加した各種 GABA 受容体作用薬で
は，ムシモールで有意な増加を認めた． 
2．Capsaicin投与群と比較して，morphine，デクスメデトミジン，イミプラミンの前処置では
flinching 回数を有意に減少させた．プロポフォールは capsaicin投与直後の 2 分間は減少さ
せなかったが，その後は有意に減少させた． 










刺激することで鎮痛作用を引き起こすといわれており，これらのことは今回の in vitroと in vivo
の両方の実験で確認された．静脈麻酔薬の propofol は GABA 神経を促進するといわれている
が，今回の結果からは，下行性疼痛抑制系を抑制するか，もしくは関与しないことが示唆された．
一方，慢性疼痛治療薬のイミプラミンは in vivo 実験において SP遊離を抑制したことから，下
行性疼痛抑制系を介して鎮痛を生じたと考えられる．以上より，全身麻酔関連薬による抗侵害効
果の少なくとも一部は一次知覚ニューロンからの SP 遊離抑制作用を介することが明らかにな
った． 
 
 
